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I caratteri della distrofia ipofisaria o degenerazione adiposo-genitale fissati 
e descritti da Fròhlich nel 19041 sono i seguenti: 

Accumulo di tessuto adiposo in determinate regioni del corpo (natiche, 
coscie, monte di Venere, regione mammaria, pareti addominali) dove abitual- 
mente sono localizzati i depositi adiposi degli eunuchi ed eunucordi. 

Atrofia delle ghiandole genitali e corrispondente arresto di sviluppo, 0p- 
pure regressione dei caratteri sessuali secondari mropri dell’ individuo (caduta 
dei peli delle ascelle e del pube, dei baffi, della barba, dei capelli, frigidità 
sessuale, impotenza, cessazione dei mestrui ecc.). 

Diminuzione del ricambio organico generale a cui talora si associa come 
sintoma di irritazione la poliuria. 

Arresto di sviluppo e disturbi dell’ ossificazione quando la malattia st 
manifesta nell’ eta giovane. 

Dopo Frohlich, numerosi Autori pubblicarono casi di distrofia adiposo- 
genitale. Senza pretendere di fare qui un’enumerazione completa, citerò le pub- 
blicazioni di Frankl-Hochwart, Erdheim, Bartels, Lannois e Cleret, 
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Babonneix e Peisseau, Bychowski, Marinesco e Goldstein, Falta, 
Marafion, Burnier, Simmonds, Rosenhaupt, Marburg, ccc. 

I reperti anatomo-patologici segnalati dagli Autori nei casi di distrofia 
adiposo-genitale sono svariati. Occupano il primo posto 1 tumori dell’ ipofisi 
(carcinomi, adenomi, sarcomi, cisti, gliomi, leratomi, gomme, condromi, fibromi), 
poi vengono in ordine di frequenza i processi che si sviluppano in vicinanza 
dell’ipofisi (tumori delle meningi basali, tumori cerebrali, tumori ossei), Vidro- 
cefalo, le lesioni traumatiche. 

Le opinioni sulla patogenesi della distrofia adiposo-genitale non sono con- 
cordi. Esse sono essenzialmente le seguenti. 

La distrofia adiposo-genitale è dovuta alla diminuzione € rispettivamente 
all’abolizione della funzione endocrina dell’ipofisi (lobo anteriore, secondo al- 
cuni, lobo posteriore, secondo altri) prodotta da processi patologici i quali 
sviluppatisi nella ghiandola stessa o nelle sue vicinanze alterano le funzioni 
della ghiandola (Falta, Cuhsing, Fischer, Crowe, Homans, Marafion ecc.) 

La distrofia adiposo-genitale è dovuta alla compressione od alla lesione di 
uno speciale centro trofico ancora ignoto, localizzato alla base del cervello (re- 
gione Iipotalamica), compressione o lesione che può essere provocata tanto dal- 
l'ipofisi ingrossata per tumore, quanto da processi infiammatori sviluppatisi 
nello spazio interpeduncolare, quanto, infine, da cause traumatiche (Erdheim). 

La distrofia adiposo-genitale è prodotta da un’alterazione tiroidea (Noorden). 

La distrofia adliposo-genitale è dovuta ad un’alterazione primaria delle ghian- 
dole genitali (Schuller, Tandler, Grosz). 

Sebbene la serie dei casi di distrofia adiposo-genitale consegnati nella 
letteratura sia già numerosa, io desidero descrivere Lre osservazioni personali 
che offrono particolarità non prive d’interesse. In due casi si trattava di tu- 
mori ipofisari che avevano prodotta la sindrome tipica, classica della distrofia 
adiposo-genitale. In un terzo caso, invece, in cui l’atrofia genitale era asso- 
ciata ad un vero e proprio diabete insipido con spiccata polidipsia, manca- 
vano completamente i sintomi di tumore cerebrale, cosicchè la patogenesi del- 
l’affezione si presentava piuttosto oscura. 

Il confronto fra i due primi casi ed il terzo e la discussione sulla pro- 
babile patogenesi di questo sono i punti su cui mi riprometto di richiamare 
l’attenzione. 

Ecco le osservazioni. 


Caso I. — 8. Giustina, a. 32. Entra all’ Ospedale S. Giovanni (Sezione del 
Prof. Pescarolo) il 28 aprile 1913. 

L'anamnesi remota è completamente negativa. Le mestruazioni cominciarono a 
16 anni e continuarono regolari e non dolorose fino all’età di 22 anni, epoca in cui 
cessarono improvvisamente e definitivamente. Da questo momento l’ammalata co- 
minciò ad anmentare di peso e ad essere tormentata da cefalen quasi continua. A] 
principio del 1912 cominciò a notare un indebolimento della vista da ambedue gli 
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occhi, più forte dall'occhio sinistro e che andò sempre aumentando. L’ammalata af- 
ferma che spesso viene assalita da svenimenti durante i quali perde la coscienza. 

ESAME OBBIETTIVO. — Forte sviluppo del pannicolo adiposo, specialmente spic- 
cato alla regione mammaria, all'addome, alle natiche ed alle coscie. Statura m. 1,60: 
Peso del corpo kg. 74. Quasi mancanti i peli delle ascelle, scarsissimi quelli del 
mons Veneris. Capelli discretamente abbondanti e ben nutriti. Unghie normali. 

Genitali esterni di sviluppo normale. Grandi labbra molto grosse e adipose. 
Manca l’imene. All’esplorazione, utero piccolo. Amenorrea assoluta. 

Organi toracici e addominali sani. Polso 60. Pressione (Riva-Rocci)— —-120, 
R. 16. T. 36,8 - 37,2. 

Esame del sangue: Hb =80; Gl. R.—=4.600.000; Gl. B. = 8400. 

Nessuna alterazione degna di nota della formula leucocitaria se si eccettua un 
lieve grado di eosinofilia (4 °/y). 

Sindrome oculosimpatica in occhio sinistro (restringimento della rima palpe- 
brale, miosi, enoftalmo) (fig. 1). Ippus in ambedue le pupille. Emianopsia bitempo- 
rale (fig. 2). Visus in occhio destro, assai meglio conservato che in occhio sinistro. 

La pupilla destra reagisce alla luce ed all’accomodamento con prontezza. La 
pupilla sinistra reagisce assai meno. on presente la reazione controlaterale alla luce 
in ambedue gli occhi, ma si ottiene assai più viva in occhio sinistro illuminando 
l’occhio destro che non viceversa. 

Lieve paresi del muscolo retto interno dell’occhio nino, Movimenti sinergici 
dei globi oculari nelle varie direzioni di rotazione. 

Non nistagmo. All'esame oftalmoscopico si nota diffusione dei contorni papil- 
lari ma non papilla da stasi. 

Udito conservato. Olfatto notevolmente diminuito d’ambo i lati. 

Motilità, coordinazione, orientazione normali. 

Sensibilità oggettiva superficiale e profonda normale dovunque eccettochè alla 
regione parieto-temporale sinistra dove esiste una zona di iperestesia. 

Intensa cefalea generale e locale nella regione parieto-temporale sinistra. 

Riflessi tendinei deboli. Plantare in flessione. 

Riflessi cutanei presenti. Riflesso congiuntivale presente. 

Orine limpide, abbondanti, prive di zucchero ed albumina. 

Quantità media calcolata durante tre giorni consecutivi cme. 1800. 

Non accusa sete. Vomito ad intervalli. Alvo libero. Psiche normale. 

Decorso. — L’ammalata rimase sotto la nostra osservazione dal 28 aprile al 
5 giugno 1913. Durante questo periodo di tempo la sintomatologia non variò granchè. 
Si poterono osservare ad intervalli alcuni accessi convulsivi generali accompagnati 
da ‘perdita della coscienza ed alcuni attacchi sincopali caratterizzati da estrema pic- 
colezza del polso, cianosi, singhiozzo, respiro periodico. Durante questi attacchi la pa- 
ziente teneva gli occhi aperti ma aveva lo sguardo atono e non rispondeva alle domande. 

La puntura lombare non diede esito a liquido. 

lL'amenorrea fu sempre assoluta. 

La morte avvenne in coma succeduto ad un accesso convulsivo generale. 

AUTOPSIA. 7 giugno 1913. (Parziale, con permesso di aprire la sola teca cra- 
niana). — Congestione del cervello e delle meningi. Forte appiattimento delle cir- 
convoluzioni. L’asportazione del cervello è resa impossibile dalla presenza di un 
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grosso tumore che si approfonda nel pavimento della base e che occupa tutta la 
sella turca spingendosi inoltre nella fossa laterale media di sinistra. Per ritirare il 
cervello è necessario asportare collo scalpello la-parte della base cranica che ade- 
risce al tumore. Collocato il cervello colla base in alto, si stacca poco a poco l’osso 
dal tumore ed allora si può osservare che questo ha la grossezza di una piccola mela, 
è di color rosso vivo, molle, molto vascolarizzato e colla sua parte inferiore ingloba 
il chiasma. In mezzo al tumore è nettamente riconoscibile il lobo ghiandolare del- 
l’ipofisi. La porzione del tumore che occupa la parte più interna della fossa laterale 
media di sinistra schiaccia nella sua loggia il ganglio di Gasser il quale appare 
appiattito e di color rosso bruno. 

ESAME ISTOLOGICO. — Il tessuto del tumore circonda completamente il globo 
ghiandolare dell’ipofisi il quale si mostra conservato nella sua forma venerale e nei 
suoi elementi. Le varie specie di cellule ipofisarie sono riccamente rappresentate e 
ben visibili, disposte nei normali rapporti nel reticolo connettivale alveolare. La 
capsula propria del lobo ghiandolare è continua ed integra e separa nettamente il 
tessuto ipofisario dal tessuto tumorale: solo in un punto si constata una soluzione 
di continuo, essendo 1 fasci connettivali di detta capsula divaricati e sfrangiati per 
interposizione di elementi del tumore. Ivi si tratta probabilmente dell’invasione del 
tumore nella capsula; tuttavia si nota che gli elementi tumorali non penetrano pro- 
fondamente nella ghiandola ma si limitano all’invasione dei fasci connettivali della 
capsula stessa. 

Il tessuto tumorale si presenta in ogni punto esaminato omogeneo ed uniforme : 
è molto ricco di cellule strette a reciproco contatto l’una con l’altra e disposte in 
uno stroma connettivale in genere alquanto scarso, rappresentato da fasci esili a cui 
spesso sl accompagnano vasi capillari. In molti punti il reticolo connettivale si fa 
più abbondante ma è tuttavia sempre costituito da fibrille molto esili e delicate che 
in complesso si mettono bene in evidenza col Gieson. 

Non si può parlare in genere di struttura alveolare, non essendo i fasci con- 
nettivali ordinati in maglie così regolari da riprodurre un’architettura alveolare e 
prevalendo l'elemento cellulare così che l’impalcatura connettivale risulta poco ap- 
pariscente. In quei punti però nei quali, come abbiamo notato, il reticolo si fa più 
denso, c'è una netta tendenza alla formazione di alveoli racchiudenti le cellule tu- 
morali. Riguardo alla struttura di queste ultime, osserviamo che si tratta di ele- 
menti piuttosto piccoli (5, 10 |), di struttura uniforme, di forma poliedrica, come 
modellati gli uni sugli altri. Hanno un nucleo relativamente grosso, rotondo ed uva- 
lare in posizione, di solito, centrale, non molto ricco di cromatina, circondato da un 
corpo protoplasmatico non molto esteso e ben tingibile con l’eosina. 

Non si trovano forme di necrosi, emorragie, ecc. Non fatti notevoli di atipia 
cellulare. 

Diagnosi istologica: adenoma dell’ipofisi a tipo cellulare eosinofilo. 


Caso II — C. Luigi, a. 36. Entra nell’Ospedale di S_ Giovanni (Sezione oto- 
rinolaringoiatrica del Prof. Gavello) ai primi di novembre 1913. 

L'anamnesi remota è negativa. Nega la blenorragia e la sifilide. Reazione di 
Wassermann negativa. L'affezione è cominciata nel 1907 con cefalea ed amaurosi 
progressiva. Il paziente spiega molto bene che il restringimento del C. V. si è ini- 
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ziato dai lati temporali e che ha progredito sino alla perdita completa del w»isus. 
Afferma che all’inizio della malattia eliminava abbondanti quantità di orina e che 
in seguito l’orinazione si è fatta meno copiosa. Le condizioni si sono gradatamente 
aggravate ed in questi ultimi mesi l’ammalato è stato incomodato ad intervalli da 
abbondante scolo: di liquido chiaro, limpido dalle cavità nasali. Mancano lo stimolo 
sessuale e l’erezione da quasi un anno. | = ni 

EsAME OBBIETTIVO. — Forte sviluppo del pannicolo adiposo specialmente al 
tronco (figg. 4-5). Pelle fina, liscia, asciutta, di color alabastrivo. Statura m. Lo 
Peso del corpo kg. 72. 

Quasi mancanti i peli delle ascelle e scarsi quelli del pube. 

Capelli abbondanti e ben nutriti, baffi piccoli e radi (fig. 3). Unghie normali. 

Pene di volume e forma normali. Testicoli piccoli, flaccidi, evidentemente atro- 
fici. Hanno il volume di una fava. i 
| ‘Organi toracici ed addominali sani. Polso 68. Pressione (Riva-Rocci)= 125. 
BR. 18. IT, Sd. 

| Esame del sangue: Hb.= 85. 

Voce tremante e bitonale. 

Amaurosi completa bilaterale. Reazioni ‘popilinni alla luce mancanti. All'esame 
oftalmoscopico, papilla da stasi bilaterale. 

Udito conservato Olfatto molto diminuito d’ambo i lati. 

Allucinazioni olfattive (odor di materie putrefatte). 

. Motilità, coordinazione ed orientazione normali, 

Lieve grado di iperestesia generale Cefalea continua frontale. 

Riflessi tendinei e cutanei addominali presenti. Riflesso plantare in flessione. 
Manca il riflesso cremasterico. Presente il riflesso congiuntivale. 

Psiche. — L’ammalato è indifferente e si lagna poco dei suoi disturbi. È pue- 
rilmente pauroso di ogni cosa, cosicchè si incontra qualche difficoltà ad eseguire i 
vari esami. Ogni rumore, ogni sensazione che lo colpisca lo impressiona vivamente ed 
egli esprime il suo timore con voce piagnucolosa. Del resto, egli ricorda la sua storia 
nei più minuti particolari e risponde a tono | er ca 

Orine limpide, abbondanti, prive di zucchero e di albumina 

Quantità media calcolata per due giorni cme.: 2200. Il paziente afferma che a 
diverse riprese, durante la malattia, ha eliminato quantità di orina assai più abbon- 
danti e che durante questi periodi di poliuria era tormentato dalla sete. 

La radiografia del cranio dimostra una forte dilatazione della sella turca (fig. 6). 

Decorso. — Il paziente rimase sotto la nostra osservazione per circa una set- 
timana durante la quale nulla si verificò di importante. La puntura. lombare non 
venne eseguita. La morte avvenne nel giugno 1914 fuori dell'ospedale. Non fu pos- 
sibile praticare l'autopsia. 


Queste due osservazioni non hanno bisogno di essere illustrate da molti 
commenti. 

Primeggiano in entrambe i sintomi generali di tumore cerebrale e quell 
locali di lesione chiasmatica (emianopsia bitemporale nel caso I, amaurosi nel 
caso II con l’espressa indicazione anamnestica della iniziale riduzione del C. V. 
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dai due lati temporali). A questi sintomi si associano quelli classici della sin- 
drome adiposo-genitale di Fròhlich, cioè: 

a) atrofia genitale e regressione dei caratteri sessuali secondari. Nella 
donna, caduta dei peli delle ascelle e del monte di Venere, amenorrea asso- 
luta. Nell’uomo, caduta dei peli delle ascelle, diradamento dei peli dei baffi e 
di quelli del pube, frigidità sessuale, impotenza, atrofia orchitica ; 

b) forte accumulo di tessuto adiposo alle natiche, coscie, pareti addo- 
minali, regione mammaria ; 

c) poliuria, più spiccata nel caso IT che nel caso I. 

Completano il quadro clinico alcuni sintumi che sono imputabili ad alte- 
razioni di vicinanza prodotte dal tumore e cioè: 

le alterazioni dell’olfatto (anosmia del caso I, allucinazioni olfattive 
nel caso Il) dovute alla compressione dei nervi olfattivi e delle circonvolu- 
zioni del c. calloso e dell’ ippocampo; 

la sindrome oculosimpatica dell’occhio sinistro nel caso I, dovuta a 
compressione del ganglio di Gasser di sinistra; 

lo scolo di liquido cefalorachidiano nel caso IL, prodotto da usura e per- 
forazione della lamina etmoidale. 

In entrambi i casi, la lesione anatomo-patologica responsabile della sin- 
drome clinica è un tumore ipofisario. Nel caso I autopsia ha fornita la dimo- 
strazione diretta del tumore che l'esame istologico ha rivelato essere un ade- 
noma. Nel caso II manca la prova materiale ma il forte ingrandimento della 
sella turca non permette dubbio sull'esistenza e sulla localizzazione del tumore. 

Le nostre osservazioni, tanto dal punto di vista clinico quanto da quello 
anatomo-patologico, costituiscono due esempi caratteristici della sindrome di 
Frohlich i cui particolari sono ormai ben noti e quasi banali. L'interesse di 
questi casi non è dunque molto grande; tuttavia credo che alcuni punti deb- 
bano fermare la nostra attenzione. 

1) La lunga durata della malattia (nel caso I di dieci anni, nel caso TI 
di sette anni). Nel caso I l’esame istologico ci dimostra che il tumore era un 
adenoma. La relativa benignità di questi neoplasmi ed il loro lento sviluppo 
ci dànno ragione della lunga durata della malattia. È notevole il particolare che 
in questo caso la cessazione dei mestrui fu definitiva e coincise coll’esordire 
della cefalea. 

2) La conservazione del lobo anteriore ghiandolare dell’ ipofisi istologi- 
camente constatata nel caso I Abbiamo detto che la distrofia adiposo genitale 
è considerata dal più come l’effetto di una diminuzione o di una abolizione 
della funzione endocrina dell’ ipofisi, In questa opinione si accorda la maggior 
parte degli Autori; però alcuni incriminano Valterazione del lobo posteriore 
nervoso (Fischer, Goetsch, Jacobsohn), altri alterazione del lobo gchian- 
dolare (Crowe, Homans). Cuhsing, il quale dapprima aveva messo in rap- 
porto la sindrome adiposo-genitale con alterazione del lobo ghiandolare, sembra 
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attribuire nei suoi lavori più recenti maggior importanza all’alterazione del lobo 
nervoso. Nel nostro caso è notevole il fatto che il lobo ghiandolare, comple- 
lamente circondato dalle masse tumorali, era conservato, mentre mancava ogni 
traccia del lobo posteriore e dell’infundibolo. Il lobo ghiandolare, conservato 
nella sua forma generale, era chiuso nella capsula propria e presentava 1 suoi 
elementi cellulari in perfetto stato. In un solo punto il tumore faceva protru- 
sione nella ghiandola ma assai superficialmente e senza produrre in essa pro- 
fonde alterazioni. i 

Noi registriamo questi particolari che avvicinano il nostro caso ad un 
caso di Bregmann e Steinhaus. L’esistenza di schiette sindromi adiposo- 
cenilali in casi in cui al contrario il lobo ghiandolare è distrutto, mentre il 
nervoso è integro (Marafion, Falta), deve renderci molto pendenti nelle dedn- 
zioni che la nostra osservazione sembrerebbe suggerire. 

Passiamo ora all’esposizione del terzo caso. 


Caso III. — B. Antonio, a. 32. Entra nell’Ospedale Nuovo ai primi di marzo 1914. 

Anamnesi remota negativa. Nega la sifilide e la blenorragia. Ammette eccessi 
alcoolici. La malattia si è iniziata al principio del 1918 mentre il paziente era in 
piena salute e lavorava vigorosamente in uno spaccie di liquori. Si annunziò con 
un senso di sete intensa e con una copiosa emissione di orina che subito colpì il 
paziente e che continuò malgrado alcune cure praticate. Dopo circa sei mesi egli 
cominciò ad avvertire un indebolimento generale, mentre sopravveniva gradatamente 
frigidità ed impotenza sessuale. É da notare che prima che si manifestasse la malattia 
il paziente adempieva i doveri coniugali in larga misura e che ha attualmente tre 
ficli ottimamente costituiti e sani. Qualche tempo dopo che era cominciato lo stato 
di debolezza suaccennato che lo costrinse a lasciare il lavoro, notò che i bafti che 
erano lunghi e robusti si andavano man mano diradando. 

ESAME OBBIETTIVO. — Statura m. 1,68. Peso del corpo kg. 66. Colorito della 
pelle pallido-giallognolo. Pannicolo adiposo discretamente sviluppato, senza tuttavia 
che il paziente faccia l’effetto di una persona grassa. Capelli rari, sopracciglia quasi 
mancanti, baffi corti e rari. I peli sono secchi e si staccano facilmente. Alle re- 
gioni ascellari ed al tronco si notano pochi peli fini e radi. Il pube, al contrario, 
è ben munito di peli che sono pure abbondanti agli arti inferiori (fig. 7). Unghie 
normali. 

Pene di volume e forma normali. Testicoli piccoli, flaccidi, evidentemente atro- 
fici, poco sensibili alla pressione. I 

La voce non ha subìto notevoli variazioni dall'inizio della malattia in poi. 
L'aspetto generale della fisionomia è profondamente cambiato: ha perduto l'aspetto 
maschio e virile (fig. 8) per assumere un aspetto più giovanile che contrasta tut- 
tavia colle numerose rughe che si osservano alle palpebre (fig. 9). 

Organi toracici ed addominali sani. Polso 70. Pressione (Riva-Rocci)= 135. 
i 004 

Esame del sangue: Hb.= 70. G1. R.= 4.100.000. Gl. B. = 7200. 

Nessuna alterazione apprezzabile nella formula leucocitaria. 
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Motilità, sensibilità, coordinazione, orientazione normali. 

Normali i riflessi tendinei e cutanei addominali. Manca il riflesso cremasterico. 

Nessuna alterazione dei sensi specifici. Visus e C. V. normali. 

Pupille di media ampiezza, uguali, reagenti. 

Psiche completamente normale. 

La radiografia del cranio dimostra una sella turca di proporzioni normali. 

Reazione di Wassermann negativa. Cutireazione alla tubercolina negativa. 
La puntura lombare dà esito a liquido uscente con scarsa pressione, perfettamente 
limpido. Esame citologico del liquido, negativo. Negativa la. prova delle glo- 
buline, Si | 

Il paziente si lagna di debolezza generale e di sete tormentosa. 

Orine giallo-chiare limpide, D= 1008, prive di zucchero e di albumina. Quantità 
giornaliera cme. 4000, 4400. 

Decorso. — Il paziente rimase sotto la nostra osservazione cinque giorni, du- 
rante i quali si praticarono gli esami sopra riferiti. Data la brevità del tempo, non fu 
possibile istituire uno studio sul ricambio. Si potè tuttavia constatare grossolana- 
mente che la quantità di urea e di cloruri contenuta nelle orine delle ventiquattro 
ore e riferita alla quantità e qualità degli alimenti introdotti era pressochè nor- 
male. Si constatò inoltre che la riduzione nell’ingestione di liquidi produceva una 
diminuzione dell’orina emessa. 

Uscito dall'ospedale, l’ammalato rimase a casa sua per due mesi, facendo dietro 
nostro consiglio una cura opoterapica orchitico-ipofisaria (sostanza secca in cachets). 
Lo rivedemmo alla fine del maggio 1914 e constatammo che le condizioni erano 
immutate. 


Riassumendo nelle sue particolarità più spiccate la storia clinica di questo 
saso notiamo: I 

a) un diabete insipido caratteristico (accompagnato da polidipsia e da 
sete) che ha iniziato la malattia; 

b) una regressione manifesta del caratteri sessuali secondari ed un’atrofia 
orchitica evidente, frigidità, impotenza, sintomi che si sono sviluppati a pa 
recchi mesi di distanza dall'inizio della poliuria; 

c) un lieve aumento del pannicolo adiposo ed una colorazione speciale 
pallido-giallognola della pelle; un completo cambiamento di fisionomia che da 
maschia e virile che era prima della malattia si è fatta giovanile. 

I caratteri clinici di questa osservazione non sono molto dissimili da quelli 
delle due precedenti. Tuttavia, sieccome fanno in modo assoluto difetto i sin- 
tomi di tumor cerebrale e di lesione chiasmatica, e la sella turca non appare 
ingrandita all’esame radiologico, sembra che la diagnosi si debba orientare 
in un altro senso e più precisamente nel senso di un’alterazione pluri- 
elandolare. 

Ma prima di tentare un’interpretazione della sindrome offerta dal paziente 
«del nostro caso HI dobbiamo esporre fatti e considerazioni senza le quali ci 
sembra difficile seguire un chiaro ragionamento diagnostico, 
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Nel 1906 Gandy ha tratteggiato, sulla base di un’osservazione propria e 
di alcune altre antecedenti simili alla sua, un Lipo speciale di distrofia le cui 
alterazioni colpiscono principalmente la sfera sessuale e che si manifesta in 
individui adulti il cui sviluppo è da lungo tempo completo, producendo una 
regressione allo stato prepubere. Tuzti i caratteri sessuali primordiali e secon- 
dari, giunti a completo sviluppo o comparsi durante la pubertà, regrediscono 
o scompaiono. 

Gandy diede a questa forma di distrofia il nome di infanzilismo tardivo 
o regressivo dell'adulto e la considerò come dipendente essenzialmente da una 
distiroidia e da una disorchidia associate. 

In seguito, Claude e Gougerot, ispirandosi ai moderni concetti sopra là 
funzione delle ghiandole a secrezione interna, hanno considerato l’infantilismo 
regressivo come dovuto ad un’alterazione pluriglandolare. 

Qual’è la causa prima dell’alterazione ghiandolare? Gandy si confessa 
incerto, poichè, naturalmente, egli non comprende fra i casi di infantilismo 
regressivo quelli in cui un trauma testicolare ed un’infiammazione orchitica 
sono state la causa: per lo meno occasionale della comparsa della sindrome. 

Recentemente, Cordier e Rebattu hanno ripreso lo studio dell’infanti- 
lismo tardivo o regressivo e hanno dato un elenco completo dei casì finora 
conosciuti, comprendendovi sia quelli pubblicati sotto questo nome, sia quelli 
che per la sintomatologia sì possono classificare in questo gruppo di forme mor- 
bose. Le osservazioni sono venti e precisamente le seguenti : 

Larrey, Coffin e Lereboullet, Rumpell, Gouilloud, Dalcehé, P. 
Marie, Djemil Pacha, Sainton e Dupré, Gandy I, Gandy II, Galliard, 
Achard e Demanche, Brissaud e Bauer, Claude e Gougerot, Gougerol 
eGy,Gallavardin e Rebattu, Cordiere Francillon, Josserand, Gand y III, 
Coraler. 

Le conclusioni che Cordier ec Rebattu traggono dal loro studio sono 
le seguenti. 

Nel vasto gruppo delle sindromi pluriglandolari si deve isolare 1’ infanti- 
lismo tardivo o regressivo descritto per la prima volta da Gandy. Questa forma 
d’infantilismo possiede il carattere essenziale di comparire in individui adulti 
che posseggono uno sviluppo fisico, sessuale, intellettuale e morale completo 
e che hanno dato prove della loro potenza genitale. Im seguito ad una lesione 
delle shiandole sessuali, ma talora senza che si possano accertare delle ci- 
costanze etioloziche sicure, compaiono i noti sintomi di regressione sessuale 
a cui si associano talora sintomi d’insufficienza tiroidea (apatia, freddolosità, 
iltiosi, mixedema), d’insufficienza surrenale (ipotensione, pigmentazione), d’in- 
sufficienza ipofisaria (alterazioni dello scheletro) ed a cui st accompagna gene- 
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almente una modificazione della mentalità nel senso del puerilismo. Dal punto 
di vista anatomo-patologico, non si trovano che alterazioni atrofiche e selerosi 
delle ghiandole a secrezione interna, specialmente della tiroide e delle ehiandole 
genitali. Dal punto di vista della patogenesi, non è da ritenere che esista in 
ogni caso un'alterazione di tutto il sistema endocrino. È. specialmente la ti- 
rotde la ghiandola endocrina più frequentemente interessata insieme alle ehian- 
dole genitali. Talvolta la tiroide sembra colpita primitivamente e sembra pro- 
durre una disorchidia secondaria (che è però necessaria per la realizzazione 
della sindrome). Si è in questi casi autorizzati a parlare di infantilismo tardivo 
mixredematoso. Talvolta invece la distrofia comincia colla lesione orchitica ed i di- 
sturbi tiroidei sono secondari o possono mancare. Si Uralta in questi casi di infan- 
illismo tardivo non mixedematoso, di origine testicolare. Talvolta infine la stessa 
causa colpisce insieme il testicolo e la tiroide ed anche altre ghiandole a 
secrezione interna e le combinazioni più diverse possono realizzarsi, secon-. 
dochè la tale o tal’altra ghiandola si trova in stato di iperfunzione o di ipo- 
funzione. 
- Comesi vede, Cordier e Rebattu nel loro studio profondo ed interes- 
sante sull’infantilismo tardivo danno essenzialmente importanza alle alterazioni 
delle ghiandole sessuali i cui sintomi di deficienza primeggiano nel quadro 
sintomatico ed ai fatti di distiroidismo, mentre poco o punto insistono sulle 
alterazioni ipofisarie che sarebbero semplicemente rappresentate in taluni casi 
dalle alterazioni dello scheletro. 

Tuttavia, passando in rassegna le varie storie eliniche, non si può a meno 
di rimanere colpiti dal fatto che in alcuni casi l’affezione distrofica è accom- 
pagnata da poliuria e talora da un vero e proprio diabete insipido. In certe 
osservazioni anzi è espressamente notato che è colla poliuria che si è iniziata 
la malattia. Così: 


CASO DI RUMPELL. — Uomo di 36 anni. Tifo a 15 anni, blenorragia a 24. Ec- 
cessì alcoolici. A 30 anni diminuzione di forze, caduta dei peli, atrofia orchitica, 
frigidità, impotenza. Polidipsia e poliuria (sei-sette litri). Aumento di volume dei 
piedi e delle mani. | 

Caso DI DALCHÉ. — Uomo di 36 anni. Sifilide a 30 anni. Sindrome di infanti- 
lismo regressivo associata a cifoscoliosi e ad aumento di volume dei piedi. Poliuria. 
È notato uno strabismo dell'occhio destro ed un’amaurosi per coroidite sifilitica dello 
stesso occhio. | 

Caso DI GANDY I. — Uomo di 883 anni. Inizio dell’ affezione con sudori ab- 
bondanti, sete intensa, poliuria, cefalea. Sei mesi dopo si sviluppano i sintomi 
di regressione sessuale. Paralisi del terzo paio destro. La poliuria scompare due 
mesi dopo l’inizio della malattia L’autopsia dimostra selerosi atrofica della tiroide, 
atrofin dei testicoli, riduzione di volume dell’ ipofisi, lesioni di leptomeningite 
basilare. 

Caso DI GANDY II. — Uomo di 46 anni. Accidenti sifilitici ed erisipela a ripe- 
tizione al capo nel 1898. Nel 1896 polidipsia e poliuria (sei-sette litri) che du- 
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rano sei settimane, poi scompaiono definitivamente. Indebolimento generale, diminu- 
zione della potenza virile. Nel 1897 caduta dei baffi, della barba e degli altri peli 
del corpo, atrofia testicolare. Più tardi, infiltrazione adiposa leggiera al tronco ed 
agli arti inferiori. 


È generalmente ammesso che il diabete insipido e la poliuria costitni- 
scono un sintoma di alterazione dell’ipofisi o della regione ipofisaria. Gli Au- 
tori che accettano la prima ipotesi intendono che la poliuria dipenda diretta- 
mente dall’alterata secrezione interna della ghiandola e costituisca un sintoma 
di irritazione; quelli ehe sostengono la seconda ipotesi ritengono che la. po- 
liuria sia provocata dalla compressione che l’ipofisi ingrossata, oppure processi 
infiammatori, gomme, tubercoli ecc. esercitano sopra un centro ancora ignoto 
situato nella regione ipotalamica. 

Qualunque sia l'opinione che si vuole adottare, rimane fermo che parecchi 
casì di infantilismo regressivo si iniziano 0 quanto meno sì associano ad un 
sintoma (poliuria) che tradisce Valterazione della regione ipofisaria. 

Oltre a questi casi in cui la partecipazione della regione tpofisaria si rivela 
colla poliuria, due altri ne troviamo nella serie di Cordier e Rebaltu m cui 
uma lesione dell’ipofisi è per lo meno sospettabile. 


Caso DI CorDIER E FRANCILLON. — È dagli Autori classificato come una 
sindrome pluriglandolare tiro-ipofiso-surreno-genitale. Uomo di 35 anni. Non sifi 
lide. Sindrome di atrofia genitale con regressione dei caratteri sessuali secondari 
comparsa alcuni mesi dopo un tifo. Non esiste poliuria nè ingrandimento della sella 
turca e la partecipazione dell’ipofisi alla distrofia vien sospettata per V’accrescimento 
della statura(3 cm.) verificatosi dopo l’inizio della malattia. 

Caso DI GouGEROT E Gy. — Uomo di 57 anni. Non sifilide. Tubercolosi 
fibrosa polmonare. È segnalata una polidipsia iniziale (non la poliuria) Sindrome 
di atrofia genitale iniziatasi in seguito ad una malattia infettiva di natura ignota. 
Piomentazione cutanea. Cachessia. All’autopsia, sclerosi atrofica della tiroide, dei te- 
sticoli, delle surrenali, del pancreas, dell’ipofisi. Tubercoli polmonari calcificati ed 
aderenze pleuriche. 


Anche in questi casi, la lesione ipofisaria sembra in causa, per cui, con- 
cludendo, diremo che esiste una forte presunzione che nella sindrome dell’in- 
fantilismo regressivo tipo Gandy l'alterazione dell’ ipofisi e della regione rpo- 
fisaria abbiano una parte importante e forse anche in taluni casi la parte 
principale di lesione iniziale. Questa presunzione è avvalorata da prove ana- 
tomiche finora scarse (due casi di sclerosi ipofisaria sopra venti osservazioni) 
ma è resa assai probabile dalla presenza frequente di sintomi clinici (poliuria, 
cifoscoliosi, ingrossamenti acromegaloidi delle estremita) che accompagnano e 
talora precedono lo sviluppo della distrofia genitale. 
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In un capitolo del recente volume Die Erkrankungen der Blutdritsen, 
Falta descrive una special forma di distrofia che ha grandissima affinità col- 
l’infantilismo regressivo e che egli chiama eunucoidismo tardivo (Spiteunu- 
choidismus). 

La definizione che Falta da dell’eunucoldismo tardivo è Ia seguente: 

Una forma morbosa caratterizzata da ciò che im un organismo sviluppato 
e maturo in cui anche la funzione orchitica ha raggiunto il suo pieno svi- 
luppo si manifesta un’atrofia dell’apparato genitale (involuzione del pene, scroto, 
prostata nell’uomo; involuzione dell'utero e delle grandi labbra nella donna) 
ed una regressione dei sintomi sessuali secondari (caduta dei peli dei baffi, 
della barba, delle ascelle, dei genitali). In seguito, si verifica un aumento più 
o meno evidente del pannicolo adiposo al tronco, al pube, alle coscie ed in- 
tervengono determinate alterazioni della psiche (apatia, smemoratezza, pigrizia 
intellettuale). 

Falta divide la casistica di questa specie di distrofia in tre gruppi, se 
condo l’eziologia. Così : ; 

a) casi nella cul eziologia ha parle importante un trauma ai lesticoli 
(accidentale od operatorio); 

b) casì in cui i commemorativi anamnestici registrano un’orchile sifi- 
litica, gonococcica, parotilica; 

c) casi ad eziologia varia e non ben determinata. 

Lasciando da parte il primo gruppo che nella presente trattazione non 
può in alcun modo interessarci e prendendo in considerazione solo i due ultimi, 
osserviamo come Falta abbia collocato nel secondo gruppo, vicino a casi in 
cui la distrofia limitata alla sfera genitale è palesemente cominciata in seguito 
ad un’orchite (Coffin, Charcot, Lereboullet, Dupré, Gandy III), due casì 
di infantilismo regressivo, cioè il caso di Gandy IT in cui è registrata la si- 
filide ma non è delto che la distrofia sia stata preceduta da un’orchite luetica 
ed il caso di Dalché in cui, sebbene siano ricordate un’orchite ed un’infe- 
zione luelica, è notato che esse hanno preceduto lo sviluppo della distrofia ri- 
spettivamente di 16 e di 6 anni. 

Nel terzo gruppo Falla raccoglie tre osservazioni (Cordier e Francillon, 
Gougerot e Gy, Belfield), senza contare un caso di Galliard assai poco 
specificato ed un caso di Josefson e Lundquist che sembra una forma di 
passaggio fra l’eunucoidismo e l’eunucoidismo tardivo. 

I due primi casì sono registrati da Cordier e Rebattu fra le forme 
di infantilismo regressivo e ci hanno già dato motivo a qualche osserva- 
zione. 

Il caso di Belfield costituisce un esempio tipico di infantilismo regres- 
sivo del tipo Gandy a cui si avvicina anche per la poliuria che ha accompagnato 
lo svolgersi della sindrome di atrofia genitale e che tradisce la partecipazione 


dell’ipofisi al processo distrofico. 
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Caso DI BELFIELD. — Uomo di 39 anni. Non è registrata la sifilide nè alcuna 
malattia infettiva. A 27 anni si sviluppa l’atrofia genitale e la regressione dei ca- 
ratteri sessuali secondari (retrogrady puberty), mentre si manifesta una spiccata 
poliuria. La sella turca è radiologicamente normale. La medicazione tiroidea e l’adre- 
nalina rimangonv senza effetto. La somministrazione di sostanza surrenale completa 
(corticale e midollare) fa diminuire la poliuria in capo a quattro mesi ed aumenta 


% 


il volume dei testicoli. Il coito è possibile. 


Come abbiamo fatto rilevare, parecchi dei casi classificati da Falta nel 
secondo e terzo gruppo delle forme di eunucoidismo tardivo sono gli stessi che 
Cordier e Rebattu hanno catalogato nella ferma di infantilismo regressivo 
(Gandy II, Dalché, Cordier e Francillon, Gougerot e Gy) ed in cul noi 
abbiamo «detto che esistono sintomi di partecipazione dell’ ipofisi od almeno 
della regione ipofisaria al processo distrofico. ! 

A confessione dello stesso Falta, la diagnosi differenziale fra leunucor- 

dismo tardivo e le affezioni ipofisarie che si manifestano nell’età adulta è dif- 
ficile. È possibile là dove esistono i sintomi di tumor cerebrale 0 quanto meno 
alterazione radiologica della sella turca ed in quei casi in cui la distrofia 
sussegue immediatamente ad una lesione orchitica (traumatica od infiamma- 
toria) ma è molto ardua in quei casi in cui Valterazione dell’ipofisi dipende 
da un processo atrofico o di sclerosi infiammatoria. 
In base a queste considerazioni, la costituzione di un tipo di eunucordismo 
tardivo monoglandolare di fronte al tipo di infantilismo regressivo pluriglan- 
dolare non appare giustificata se non per quei casi in cui la lesione orchitica 
(traumatica od infiammatoria) costituisce palesemente il punto di partenza della 
distrofia genitale. 

Per questa ragione, il caso di Belf'ield deve entrare a far parte del gruppo 
che comprende le osservazioni che maggiormente seguono nelle sue linee il tipo 
di infantilismo tratteggiato da Gandy. Questo gruppo rimane così costituito 
dai casi di Gandy I, Gandy II, Dalché, Rumpell, Betfield in cu la 
distrofia rappresenta una sindrome pluriglandolare nella quale ha parte impor- 
tantissima l'alterazione dell’ ipofisi. 


Se, dopo le considerazioni ed i fatti che abbiamo esposti, noi riprendiamo 
in esame il nostro caso III e vogliamo tentarne |’ interpretazione, questa non 
ci sembrerà difficile. Questo caso rappresenta un esemplare perfetto di infan- 
tilismo regressivo Llipo Gandy, da classificare insieme a quelli che abbiamo 
or ora enumerali. 

La sindrome pluriglandolare ipofiso-genitale risulta evidente in un uomo 
prima sano e robusto che ha dato non dubbie prove della sua virilità. L’affe- 
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zione è al suo inizio ed i peli del pube sono ancora ben conservati, mentre 
sono fortemente ridotti quelli del tronco e delle ascelle, dei baffi e dei soprac- 
cigli. L’impotenza è assoluta ed i testicoli sono evidentemente atrofici, La poli- 
dipsia e la poliuria con cui si è iniziata Vaffezione perdurano tuttora e sono 
molto spiccate. La patogenesi della distrofia è oscura. Mancano nell’anamnesi 
la blenorragia, l’orchite, la parotite; mancano le malattie infettive. Gli esiti 
negativi della reazione di Wassermann e della culireazione fanno escludere 
la sifilide e la tubercolosi. Solo esiste l’alcoolismo volentieri ammesso dal pa- 
ziente ed è questo il solo dato anamnestico positivo su cui sia possibile far conto 
per spiegare un’allerazione delle ghiandole a secrezione interna (sclerosi atrofica?). 

Ammesso che il nostro caso II rappresenti come quelli suaccennati del 
tipo Gandy una forma di alterazione pluriglandolare (dispituitarismo + disorchi- 
dismo), si potrebbe chiedere se lallerazione è stata contemporanea per le due 
ghiandole oppure se una di esse affetta primitivamente ha potuto delerminare 
per ripercussione l’alterazione dell’altra. A questa domanda è difficile rispon- 
dere, essendo allo stato attuale mon ancora ben noti i rapporti che legano fra 
di loro le varie ghiandole a secrezione interna. Tuttavia si può osservare che : 
siccome nessuna differenza essenziale esiste fra la distrofia adiposo-genitale dei 
casì di tumore ipofisario e quella dei casi di infantilismo regressivo; siccome 
nei primi l’alterazione primitiva è evidentemente nella regione ipofisaria e solo 
secondariamente ha luogo l’ atrofia genitale ; siccome nei casi di infantilismo 
tipo Gandy la poliuria che produce la lesione ipofisaria spesso precede il com- 
piere della distrofia, non è illogico ammettere che almeno in alcuni casi di 
infantilismo regressivo la lesione ipofisaria sia primitiva. 


Noi non possiamo chiudere la discussione sul nostro caso II senza chie- 
derci se alla sindrome presentata dal nostro paziente non si possa per avven- 
tura riconoscere un’altra patogenesi che non sia l’endocrina. Questa domanda 
è giustificata dalla considerazione che tanto per la poliuria, quanto per la di- 
strofa adiposo-genitale vengono da alcuni Autori incriminate delle lesioni 
puramente nervose. Ecco alcuni fatti. 

Oppenheim e Bruns segnalano la poliuria e la polidipsia nei processi 
Sifilitici della regione chiasmatica e del pavimento del quarto ventricolo; Ha- 
genback ha osservato un caso di poliuria e polidipsia prodotto da tuberco- 
losi dell’infundibulo senza alterazioni macroscopiche dell’ ipofisi; Kahler sette - 
volte sopra ventidue casì di diabete insipido ha trovato all’autopsia delle lesioni 
dell’infundibolo, della sostanza perforata posteriore, dei tubercoli mamillari, 

Dal lato sperimentale, depongono per la teoria nervosa della poliuria | 
risultati di Axhner e di Camus e Roussy, 


l'ontributo alla conoscenza della distrofia ipofiso-genitale 17 


Axhner ha osservato che 1’ estirpazione completa dell’ ipofisi produce 
apatia, anoressia, abbassamento della temperatura, poliuria e glicosuria ma che 
questi sintomi mancano quando estirpazione della ghiandola avviene senza 
lesione del peduncolo. 

Camus e Roussy hanno ottenuto la polinria nel cane producendo lesioni 
superficiali della base del cervello e rispettando completamente | ipofisi ; d'altra 
parte, non hanno osservato poliuria asportando completamente ljpofisi senza in- 
teressare la base del cervello. Camus e Roussy concludono dicendo che nel 
cane la poliuria non è determinata dalla lesione e dall’ablazione dell’ ipofisi 
ma dalla lesione superficiale dello spazio optopeduncolare. Questa zona sembra 
far parte di un meccanismo regolatore del ricambio idrico dell’organismo ed 
il diabete insipido così delto ipofisario sembra doversi considerare come dipen- 
dente da una lesione o dall’ irritazione della regione optopeduncolare, rappre- 
sentando la poliuria non un sintoma ipofisario vero e proprio ma piuttosto un 
sintoma di alterazione di vicinanza. 

“Anche per ciò che concerne la patogenesi della distrofia genitale, alcuni 
Autori con a capo Erdheim incriminano l’alterazione di uno speciale centro 
trofico situato alla base del cervello e più precisamente (Eraheim) nell’ in- 
fundibolo. 

Non ci dilungheremo nell’esame critico di questi fatti clinici e sperimen- 
tali che ci porterebbe troppo lontano e cadrebbe mal a proposito nella discus- 
sione di una semplice osservazione clinica. Solo vogliamo ricordare che Falta 
in favore dell’origine ipofisaria della distrofia adiposo-genitale avanza due argo- 
menti di indiscutibile valore. 

1) Nella distrofia ipofisaria si osservano alterazioni della sfera genitale 
anche in quei casi in cui l’ipofisi non essendo ingrossata e non oltrepassando 
i limiti della sella turca (Marafion, Falta) non può esercitare una pressione 
sulla regione ipotalamica. 

2) In molti casi di acromegalia in cui per il crescere del tumore non 
solo la sella turca è ingrossata, ma anche esistono evidenti alterazioni chia- 
smatiche e fenomeni di compressione cerebrale, non si verificano fatti di atrofia» 
adiposo-genitale. 


Per l’interpretazione del nostro caso III noi preferiamo, allo stato attuale 
della questione, adottare l'ipotesi di alterata secrezione interna. Una lesione 
ipofisaria (sclerosi? processo cistico ?) primitiva che non ha dato luogo allau- 
mento di volume della ghiandola ne ha prodotto l’irritazione alterandone in 
pari tempo il parenchima in modo da produrre uno stato di ipofunzione della 
ghiandola stessa. 

I sintomi di atrofia genitale e di regressione sessuale sono fatti secon- 
dari all’ipofunzione ipofisaria e sono paragonabili a quelli che sì verificano 
nella distrofia adiposo-genitale dipendente da tumori ipofisari. 
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CONCLUSIONI. 


I tumori dell’ipofisi possono dar luogo alla così detta sindrome adiposo- 
genitale che sembra prodotta da uno stato di ipofunzione ipofisaria e da una 
diminuzione di secrezione interna della ghiandola. 

E per ora incerto quale sia la parte dell’ipofisi (ghiandolare? nervosa ?) 
la cui ipofunzione dà luogo alla sindrome adiposo-genitale. In questa sindrome, 
al segni di ipofunzione sì possono associare segni di irritazione della chiandola 
(poliuria, sintomi acromegaloidi). 

Secondariamente all’alterazione dell’ipofisi, si sviluppa un’atrofia delle chian- 
ole sessuali ed una regressione dei caratteri sessuali secondari, nonchè un 
accumulo di tessuto adiposo in quelle regioni del corpo dove si localizzano 
abitualmente i depositi di grasso degli eunuchi. 

Col nome di infantilismo regressivo tipo Gandy è descritta una sindrome 
che molto si avvicina a quella adiposo-genitale dei tumori ipofisari. L’infan- 
lilismo regressivo presenta i principali caratteri della distrofia adiposo-genitale 
ma, Invece di essere prodotto da un tumore dell’ipofisi, ha come causa un pro- 
cesso attualmente ancora ignoto nella sua intima natura e che si può supporre 
provvisoriamente sia di sclerosi pluriglandolare (ghiandole sessuali, Ipofisi, sur- 
renali, tiroide). 

I sintomi di alterazione dell’ipofisi hanno spesso una parte importante 
nell’infantilismo di Gandy. 

In alcuni casi non sì può determinare se la sindrome pluriglandolare si 
sla iniziata prima in questa che in quella ghiandola, oppure contemporanea: 
mente in parecchie di esse. 

In altri casi si può nettamente stabilire che l’affezione si è iniziata con 
sintomi di natura ipofisaria (poliuria) che più tardi vengono seguiti dai sin- 
tomi di regressione sessuale. 

La forma morbosa descritta da Falta col nome di eunucoidismo tardivo 
sì Identifica in molti casi con quella dell’infantilismo regressivo di Gandy e 
possiede come questa i caratteri di sindrome pluriglandolare. 

La costituzione di un ipo di eunucoidismo tardivo monoglandolare pub 
servire a classificare quei casi in cui una lesione orchitica (traumatica od infiam- 
matoria) rappresenta palesemente il punto di partenza della distrofia genitale. 
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Spiegazione delle tavole. 


Fig. 1. — Caso I. Distrofia adiposo-genitale. Sindrome oculosimpatica în occhio sinistro. 
Fic. 2. — Caso I. C. V. dell’ammalata. Emianopsia bitemporale. 

FiGG. 3-4-5. - Caso II. Distrofia adiposo-genitale. 

Fic. 6. — Caso II. Radiografia del cranio. Allargamento della sella turca. 

Fic. 7. — Caso III. Infantilismo regressivo tipo Gandy. 

Fig. 8. -- Caso III. Aspetto del paziente prima dell’ inizio della malattia all'età di 28 anni. 
Fic. 9. — Caso III. Aspetto del paziente al momento della nostra osservazione. 
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